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(54) Utilisation en cosm6tique de composes destines a optimiser la p6n6tration des principes actrfs. 



(57) La presents invention a pour objet des preparations 
cftsmgtiques contenant des d6riv6s de la s£rie acyl-L- 
camitine. Ces derives permettent d'am£liorer la p6n6tration 
cutan6e des principes actifs. 
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Lors de 1 1 application d'un produit cosmdtique le facteur 
principal qui va en limiter I'efficacite est 1 ' imperm6abilit6 
du stratum corneum (ou couche corn6e). En effet, cette couche 
corn&e est la barriere limitante de 1' absorption cutanee. 
5 Ce r61e de barriere du stratum corneum s'explique d'ailleurs 
fort bien si on considere sa structure compacte fortement 
k6ratinisis£e et riche en lipides. 

D T un point de vue physiologique, il est clair que ce r61e de 
barri&re est vital pour l f organisme. II participe & 
10 1 ' hom6ostasie en limitant d f une part, la perte en eau et 

d' autre part l 1 absorption cutanee d 1 agents environnementaux. 
Cependant, d'un point de vue cosmfetologique il peut resulter 
de cet effet de barriere qu T un principe actif ne soit pas ou 
soit peu absorb^. 

15 Les mecanismes par lesquels des produit s appliques sur la peau 
peuvent etre 61imin6s apres administration sont divers. On peut 
en citer quelques uns : le processus de desquamation naturelle, 
l f agression abrasive (frottements contre les v&tements, par 
exemple), la volatility des agents appliques. 

20 II importe done de tenir compte de cet effet de barriere lors 
de la formulation d'un produit cosmetique, ceci de fagon 
k assurer malgrfe tout une biodisponibilit6 satisf aisante des 
principes actif s. A cet effet, il est courant de voir 
introduits des "activateurs de 1' absorption" 

25 dans la formulation des preparations topiques. Les molecules 
les plus utilis£es dans ce but sont les tensio-actifs. Les 
tensio-actifs anioniques (tel que le lauryl sulfate de sodium) 
sont de loin les plus actifs suivis par les cationiques et les 
non ioniques. Concernant leur mode d' action, on pense qu'ils 

30 se lient fortement avec les structures prot6iques, provoquant 
une denaturation en partie reversible et un dferoulement des 
filaments de keratine. Ce phfenomene entraine une expansion et 
un gonflement du stratum corneum. II s'en suit une alteration 
plus ou moins reversible de ses propri6t6s de barriere qui 
peut etre mise a profit pour faciliter l f absorption de 

35 certains principes actifs. Malheureusement, il a 6te montre 
qu'un tel effet s'accompagne d'une irritation plus ou moins 
importante de la peau (avec les tensio-actifs anioniques, 



2654619 



notamment). 

L'acide salicylique est fegalement considferd comme un activateur 
de l f absorption par augmentation de la perm6abilit6 cutanfee. 
Son mode d 1 action est le suivant : il provoque une dissolution 
du ciment inter eel lulaire ce qui entraine la desquamation. II 
5 a par ailleurs un effet k6ratoly tique . On peut citer enfin, 
l T ur6e dont l f effet sur 1 1 amelioration de la perm§abilitt§ 
cutan§e n'est pas encore &lucid& mais dont on connait l 1 effet 
prot§oly t ique . 

La pr^sente invention a pour objet une nouvelle catfegorie 
10 d 1 "activateurs de 1' absorption cutan6e" : les d6riv6s de la 

L-carnitine et leurs sels respectifs rent rant dans le cadre de 
la f ormule g&n&rique : 

[(CH 3 ) 3 - ft - CH 2 - CH - CH 2 - C0 2 ~] 

OR 

Dans cette f ormule R peut §tre, une chalne aliphatique satur6e 

15 de C 2 a C 22 telle que : acetyl, hexanoyl, octanoyl, lauroyl, 
myristoyl, palmitoyl, st6aroyl, arachidoyl ; une chaine 
aliphatique insatur£e de C 2 & C 22 avec 1 & 6 doubles liaisons 
telle que : 9-hexadecenoyl, 9,12 hexadfecadienoyl , oleoyl, 
- linol6oyl , V- 1 inol6noy 1 , arachidony 1 , &icos apenta^noyl , 

20 docosahex6noyl ; une chaine aliphatique hydroxyl6e de C 2 a 
C 22 avec de 1 a 3 groupes hydroxy les telle que : 2-hydroxy- 
palmitoyl, 9,10,16,trihydroxy-palmitoyl. Les formes salines de 
ces d£riv6s font dgalement partie de 1 T invention. Comme contre 
ion on peut citer sans §tre limitatif un chlorure, un sulfate,, 

25 un phosphate, un acetate, un citrate, un gluconate, un 
lactate, un mal^ate, un propionate, un fumarate. 
II est apparu que ces composes prSsentaient un 
certain nombre d'avantages sur ceux utilises traditionnel- 
lement pour faciliter la pfenfetration cutanee. Tout d'abord, 

30 ils ont une plus grande efficacite de penetration. Par 

ailleurs, les modifications de permeability induites sur le 
stratum corneum ne sont pas traumatisantes, elles sont de plus 
courte dur§e et ne s f accompagnent pas d'effets secondaires 
(irritation de la peau notamment). Enfin, concernant la s6rie 

35 des acyl-L-cartinine satur^s, ils pr6sentent l'int6r§t 

supplementaire de pouvoir etre m§tabolis6s f acilement au sein 
de la mitochondrie et d'etre par ce biais une source d'fenergie 
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(JJ-oxydatiori des acides gras). 

Les resultats les plus significatifs ont et6 obtenus avec la 
s&rie des acyl-L-carnitine : acetyl-carnitine, hexanoyl- 
carnitine, octanoyl -carnitine, lauroyl-carnitine, myristoyl- 
carnitine, palmitoyl-carnitine, stearoyl -carnitine et en 
5 particulier avec la palmitoyl-carnitine. 

Concernant les actifs dont la penetration est facilitee par les 
composes de l 1 invention, il est impossible d T en dresser une 
liste exhaustive. On peut toutefois citer, sans §tre liraitatif , 
les grandes categories d f actifs utilises en cosmetique : 

10 les Vitamines hydro et liposolubles, les extraits proteolyses 
d'organes animaux, les proteines animales purifiees (collagene 
eiastine, facteur de croissance de peau, les extraits aqueux 
ou hydroglycoliques de plantes officinales, les extraits 
d'algues et d 1 organismes marins, les derives xanthiques du type 

15 caffeine, theophylline ou acide urique, les acides amines et 

leurs derives, les hydrolysats de proteines, les oligoeiements, 
les acides nucleiques plus ou moins hydrolyses, les huiles et 
graisses d'origine animale ou v6g6tale ainsi que les fractions 
insaponifiables que l'on peut extraire de ces corps gras. 

20 Les composes de l f invention pourront etre utilises dans tout 
produit cosmetique, dans la mesure oft lis ameiiorent la 
biodisponibilite des principes actifs et done I'efficacite 
globale du produit. La dose d f utilisation de ces composes 
va dependre & la fois de la nature de l'actif que l f on veut 

25 faire penetrer et de sa concentration dans la composition 
cosmetique. Elle pourra s'echelonner de 0,01 & 1 %. Les 
produits selon l f invention peuvent indif feremment etre 
des crimes, des laits, des gels, des lotions ou des huiles. 
II peut egalement s'agir de preparations liposomales, de micro 

30 ou nanocapsules, de micro ou nanoparticules . 

Des exemples non limitatifs de compositions cosm6tiques selon 
l 1 invention sont presentes ci-dessous : 



Creme de jour : 

Stearine 3,00 

35 St6arate de glycerol 5,00 

Caprylique/caprique triglyceride 4,00 

Oieate de d6cyle 2,00 

Eau 82,30 

Triethanolamlne 0,80 
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p-hydroxybenzoate de methyle 0,20 

p-hydroxybenzoate de propyle 0,10 

Hydrolysat de collagene 0,50 

Palmitoyl-carnitine 0,10 

Creme antirides : 

5 Polysorbate 60 3,00 

Stearate de sorbitan 3,00 

Alcool cdtylique 1,00 

Huile de vaseline 8,00 

Eau 80,00 

10 Glycerine 1,00 

p-hydroxybenzoate de mfethyle 0,30 

Extrait de thymus de veau 3,00 

Palmitoyl-carnitine 0 , 70 

Lait corporel 

15 PEG 1500 1,50 

Alcool c6tylique 0,50 

Cire d'abeille "... 1,50 

Amerchol L101 5,00 

Huile de lanoline 2,00 

20 Eau 78,42 

Carbopol 934 0,40 

Trifethanolamine 0,38 

Glycerine 4,00 

p-hydroxybenzoate de mfethyle 0,30 

25 Extrait de mucus d f escargot 5,00 

Palmitoyl-carnitine 1 , 00 

Lait apaisant apres soleil 

Polysorbate 60 1,50 

Alcool ol6ique 0,50 

30 Cire d'abeille 1,50 

Myristate d'isopropyle 3,00 

Beurre de Karit6 2,00 

Eau 80,92 

Carbopol 940 0,20 

35 Triethanolamine 0,18 

Glycferine 4,00 

p-hydroxybenzoate de methyle 0,30 

Extrait de sangsue et de paroi d'aorte de 

boeuf 5,00 
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REVINDICATIONS 

Pal mi toy 1-carni tine 1,00 

1. Preparations cosmetiques caracterisees en ce qu'elles 
contiennent un ou plusieurs derives de la L-carnitine 
de formule gfenferale : 

[(CH 3 ) 3 - ft - CH 2 - CH - CHj - C0 2 ~] 

OR 

5 dans laquelle R est une chaine aliphatique de 2 k 22 atomes 

de carbone, de fagon a ameliorer 1' absorption cutan6e des 
principes actifs. 

2. Preparations cosmetiques selon la revendication 1 
caracterisees en ce que la chaine aliphatique est saturee. 

10 3. Preparations cosmetiques selon la revendication 1 

caracterisees en ce que la chaine aliphatique est insatur6e 
avec de 1 a 6 doubles liaisons. 

4. Preparations cosmetiques selon la revendication 1 
caracterisees en ce que la chaine aliphatique est hydroxyiee 

15 avec de 1 a 3 groupements hydroxy les. 

5. Preparations cosmetiques selon l'une quelconque des 
revendications 1 & 4, caracterisees en ce que les derives 
de la L-carnitine peuvent etre introduits sous une forme 
saline avec comme centre ion ou un chlorure, ou un sulfate, 

20 ou un phosphate, ou un acetate, ou un citrate, ou un 

gluconate, ou un lactate, ou un maieate, ou un propionate, 
ou un fumarate. 

6. Preparations cosmetiques selon les revendications 1 et 2, 
caracterisees en ce que les d6riv6s de la L-carnitine 

25 ainsi que leurs sels peuvent etre la L-ac6tyl-carnitine, 

la L-hexanoyl-carnitine, la L-octanoyl-carnitine, la 
L-lauroyl -carnitine, la L-myristoy 1-carni tine, la 
L-palmi toy 1-carni tine, la L-stearoyl-carnitine. 

7. Preparations cosmetiques selon les revendications 1, 2 et 5 
30 caract6ris6es en ce que le d6riv6 de L-carnitine est la 
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L-palmitoyl-carni tine . 
8. Preparations cosmetiques selon l'une quelconque des 
revendications de 1 h 7, caracteris6es en ce que les 
principes actifs dont on va ameiiorer l r absorption cutanee 
sont choisis parmi : 
5 les Vit amines hydro et liposolubles, les extraits 

proteolyses d'organes animaux, les proteines animales 
purifiees (collagene, eiastine, facteur de croissance de 
peau), les extraits aqueux ou hydroglycoliques de plantes 
officinales , les extraits d'algues et organismes marins, 

10 les d6riv6s xanthiques du type caffeine, theophylline ou 

acide urique, les acides amines et leurs derives, les 
hydrolysats de proteines, les oligoeiements, les acides 
nucieiques plus ou moins hydrolysds, les huiles et graisses 
d'origine animale ou v6g6tale ainsi que les fractions 

15 insaponifiables que l f on peut ex tr aire de ces corps gras. 

9* Preparations cosmetiques selon l f une quelconque des 
revendications de 1 a 8, caract6ris6es en ce qu'elles 
peuvent §tre des cremes, des laits, des gels, des lotions ou 
des huiles. 

20 10. Preparations cosmetiques selon les revendications de 1 & 8, 
caracteris6es en ce qu'elles peuvent aussi etre sous forme 
de liposomes, de micro ou nanocapsules, de micro ou nano- 
particules . 

11. Preparations cosmetiques selon l f une quelconque des 
25 revendications de 1 & 10, caracterisees en ce que la ou les 

d6riv6s de la L-carnitine sont introduits S une 
concentration de 0,01 a 1 %. 
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